Uudet punasoluvasta-aineet PSSHP:n alueella vuonna 2014 by Karjalainen, Paula
 UUDET PUNASOLUVASTA-AINEET PSSHP:N ALUEELLA VUONNA 2014 
 Paula Karjalainen 
 Opinnäytetyö 
 Lääketieteen koulutusohjelma 
 Itä-Suomen yliopisto 
 Terveystieteiden tiedekunta 
 Lääketieteen laitos / Kliininen kemia 
 Tammikuu 2016 
  i 
ITÄ-SUOMEN YLIOPISTO, Terveystieteiden tiedekunta 
Lääketieteen laitos 
Lääketieteen koulutusohjelma 
KARJALAINEN, PAULA M.: Uudet punasoluvasta-aineet PSSHP:n alueella vuonna 2014 
Opinnäytetutkielma, 35 sivua, 1 liite, (1 sivu) 
Opinnäytetyön ohjaajat: LL Katariina Vuorenmaa ja LL Eija Mahlamäki 
Tammikuu 2016 
Asiasanat: punasolut, antigeenit, veriryhmät, verensiirto, vasta-aineet 
Punasolusiirtojen yksi komplikaatio on punasoluvasta-aineiden muodostuminen. Mikäli 
punasoluvasta-aine on kliinisesti merkitsevä, voi jatkossa sopivien punasoluvalmisteiden 
löytäminen olla haastavaa. Punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuus vaihtelee aineistokohtai-
sesti, mutta ilmaantuvuus yleensä nousee siirrettyjen yksiköiden lukumäärän myötä. Sa-
tunnaisesti punasolusiirtoja saaneilla potilailla punasoluvasta-aineiden yleisyys on n. 1–3 
% luokkaa, kun korkeimmillaan veriryhmävasta-aineiden ilmaantuvuudeksi on ilmoitettu 
76 %. 
Tämän työn tarkoituksena oli selvittää, kuinka yleistä täysin uusien veriryhmävasta-
aineiden muodostuminen on PSSHP:n alueella ja kuinka tulokset suhteutuvat kirjallisuu-
teen. Retrospektiivisen selvitystyön aineistona käytettiin pääasiallisesti vuoden 2014 pu-
nasoluvasta-aineiden tunnistukseen käytettyjä paperisia paneelisolukarttoja. Selvitystyöhön 
kelpuutettiin mukaan paneelit, joissa oli löydetty täysin uusi vasta-aine. Paneelisolukartto-
jen lisäksi apuna käytettiin myös elektronisia tietojärjestelmiä (Verkis, Multilab, Sigma) 
tietojen täydentämiseen. Saatua aineistoa analysoitiin sekä kuvainnollisesti että tilastolli-
sesti. 
Punasoluvasta-aineseulontoja tehtiin 28 712 ja -tunnistuksia 520 kappaletta, jolloin pu-
nasoluvasta-aineiden karkeaksi kokonaisilmaantuvuudeksi saatiin 1,81 %. Kyseinen il-
maantuvuus vastaa hyvin arvioita punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuuksista satunnaisissa 
potilasjoukoissa. Vastaavasti täysin uusien vasta-aineiden kokonaisilmaantuvuus oli 0,47 
%. Ilmaantuvuus laski johdonmukaisesti, mikäli huomioitiin vain tapaukset, joissa potilaal-
la oli vähintään yksi allovasta-aine (0,30 %) tai kliinisesti merkitsevä vasta-aineyhdistelmä 
(0,26 %). Vasta-ainejakauma yleisimpien vasta-aineiden kohdalla oli samankaltainen kuin 
kirjallisuudessa esitetty. 
Millään riskitekijällä (ikä, sukupuoli, aiemmat punasolusiirrot ja -vasta-aineet) ei ollut yh-
teyttä muodostuneiden vasta-aineiden lukumäärään. Vastaavasti kun tarkasteltiin muodos-
tuneiden vasta-aineiden kliinistä merkitsevyyttä ja riskitekijöitä, oli aiempien punasolusiir-
tojen vaikutus tilastollisesti merkittävä (df = 2; χ² = 9,712; p = 0,007). Punasoluja aiemmin 
saaneilla potilailla muodostuneet punasoluvasta-aineet olivat useammin kliinisesti merkit-
seviä verrattuna potilaisiin, jotka eivät olleet saaneet punasoluja. Näin ollen aiemmat pu-
nasolusiirrot vaikuttivat olevan riski kliinisesti merkittävälle alloimmunisaatiolle. 
Kaiken kaikkiaan punasoluvasta-aineiden yleinen ilmaantuvuus Pohjois-Savon sairaanhoi-
topiirin (PSSHP) alueella vastasi kirjallisuudessa esitettyjä ilmaantuvuuksia. Myös uusien 
punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuus oli alhainen ja yleisimpien vasta-aineiden jakauma 
noudatteli kirjallisuutta. PSSHP:n alueella tilanne on siis vielä hyvä, eikä tämänkään selvi-
tystyön perusteella ole tarvetta siirtyä rutiininomaisesti laajempiin punasoluvalmisteiden 
fenotyypityksiin. Huomioitavaa kuitenkin on, pienikin määrä immunisoituneita potilaita 
aiheuttaa paljon työtä verikeskuksessa. Lisäksi alati lisääntyvä maahanmuutto aiheuttanee 
omat haasteensa. 
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Red blood cell (RBC) antibody formation is one of the complications caused by RBC 
transfusions. If the antibody is clinically significant it may prove difficult to find matching 
RBC units for the patient in the future. The prevalence of RBC antibodies depends largely 
on the study population. However, the antibody prevalence is usually directly proportional 
to the number of transfused RBC units. In random patient populations receiving transfu-
sions sporadically the prevalence of RBC antibodies is around 1–3 % whereas the highest 
prevalence to be reported is 76 %. 
The aim of this study was to determine the prevalence of new RBC antibodies in Kuopio 
University Hospital District and compare the results to literature. We examined retrospec-
tively all the antigen tables used for antibody identification in 2014. Only tables which 
represented a new, previously undetected RBC antibody were included in the study. In 
addition to the antigen tables electronic data systems (Verkis, Multilab, Sigma) were used 
to acquire additional data. The data was analysed both descriptively and statistically. 
The total number of RBC antibody screenings and identifications was 28 712 and 520 re-
spectively thus yielding an estimated overall RBC antibody prevalence of 1.81 %, which is 
in concordance with the estimated RBC antibody prevalence in random patient popula-
tions. Similarly, the prevalence of new RBC antibodies was 0.47 %. The prevalence de-
clined consistently when only cases with alloantibodies (0.30 %) and clinically significant 
antibodies (0.26 %) were taken into account. Most commonly encountered RBC antibodies 
in our study were largely similar to those reported in literature. 
None of the risk factors (age, sex, previous RBC transfusion and antibodies) had an effect 
on the total number of newly formed antibodies. Similarly, the connection between the risk 
factors and the clinical significance of RBC antibodies was evaluated and the impact of 
previous RBC transfusions was statistically significant (df = 2; χ² = 9.712; p = 0.007). Pa-
tients who had received previous transfusion formed more often clinically significant RBC 
antibodies compared to patients who had no record of previous transfusions. Thus previous 
transfusion appeared to be a risk factor for clinically significant alloimmunisation. 
All in all the overall prevalence of RBC antibodies in Kuopio University Hospital District 
was in line with literature. In addition the prevalence of completely new RBC antibodies 
was low and the antibody distribution among the most encountered antibodies was compa-
rable to literature. Thus immunisation in Kuopio University Hospital District does not 
come across as a major problem, as of yet, and there is no need for extended phenotyping. 
However, these few immunised patients cause a multifold workload in the blood centre 
compared to non-immunised patients. Moreover, increased immigration will bring about 
yet new challenges. 
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1 JOHDANTO 
Punasolusiirtojen yksi komplikaatio on punasoluvasta-aineiden muodostuminen. Mikäli 
punasoluvasta-aine on kliinisesti merkitsevä, voi jatkossa sopivien punasoluvalmisteiden 
löytäminen olla haastavaa. Punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuus vaihtelee aineistokohtai-
sesti, mutta ilmaantuvuus yleensä nousee siirrettyjen yksiköiden lukumäärän myötä. Sa-
tunnaisesti punasolusiirtoja saaneilla potilailla punasoluvasta-aineiden yleisyys on n. 1–3 
% luokkaa (Schonewille 2007), kun korkeimmillaan veriryhmävasta-aineiden ilmaantu-
vuudeksi on ilmoitettu 76 % (Olujohungbe ym. 2001). 
Suomessa punasoluvalmisteita on aikaisemmin käytetty melko vapaamielisesti, mutta 
muutoksia on tapahtunut. Vuosien 1984–2011 aikana valmisteiden käyttömäärät ovat tasai-
sesti vähentyneet ja kokoveren käytöstä on siirrytty pelkkiin punasoluvalmisteisiin. Veri-
valmisteiden optimaalinen käyttö -projekti (VOK) toteutettiin vuosina 2002–2005, ja tar-
koituksena oli optimoida ja yhtenäistää mm. punasoluvalmisteiden siirtoihin liittyviä käy-
täntöjä. VOK-aineiston pohjalta tehtiin edelleen erillinen väitöskirjatutkimus, jossa mm. 
todettiin, että kirurgisten potilaiden kohdalla punasolusiirtoihin vaikuttaa paljon hoitava 
yksikkö ja sen käytännöt. Myös terveiden synnyttäjien saamien punasolusiirtojen hyöty 
kyseenalaistettiin (Palo 2013).  
2003 lähtien kaikista Suomessa käytetyistä punasoluvalmisteista on poistettu valkosolut 
sentrifugoinnilla ja suodatuksella. Veritautipotilaiden kohdalla valkosoluja on poistettu 
suodattamalla valmisteista tätä aiemminkin (Ruutu ym. 2007). Normaalitilanteessa, jossa 
potilaalla ei havaita punasoluvasta-aineita, huomioidaan punasolujen siirrossa ABO- ja 
RhD-veriryhmät. Mikäli kyseessä on fertiili-ikäinen nainen tai lapsi, pyritään valmisteet 
antamaan myös K-negatiivisina. Jos potilaalta tunnistetaan punasoluvasta-aineita, riippuu 
siirrettävän valmisteen valinta löydetystä vasta-aineesta. Vasta-aineen kohdistuessa johon-
kin Rh-antigeeniin tulee Rh- ja K-fenotyyppi huomioida siirrossa. Kaikkien muiden kuin 
Rh-antigeeneihin kohdistuvien vasta-aineiden kohdalla pyritään huomioimaan kyseinen 
vasta-aine ja K-fenotyyppi (Krusius ym. 2013). 
Pohjois-Savon sairaanhoitopiiri (PSSHP) koordinoi Kuopion yliopistollisen sairaalaan 
(KYS) toimintaa. Omistajina PSSHP:n kuntayhtymässä on 19 Pohjois-Savon kuntaa. Eri-
koissairaanhoidon piirissä on 248 000 pohjoissavolaista ja lisäksi erityistason erikoissai-
raanhoidon piirissä lähes miljoona itä- ja keskisuomalaista. Vuonna 2014 PSSHP:n alueel-
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la siirrettyjä punasoluyksiköitä oli 12 016. Nämä jakaantuivat 2 654 potilaalle. Vastaavasti 
koko maassa siirretään vuosittain n. 230 000 punasoluvalmistetta, jotka jakaantuvat n. 
55 000 potilaan kesken (Krusius ym. 2013). PSSHP:n toiminta kattaa siis n. 5 % kaikista 
maamme verensiirtopotilaista ja siirretyistä punasoluvalmisteista. Punasoluvasta-aineiden 
seulontoja (P-VRAb-O, S-VRAb-O) tehtiin vuonna 2014 Itä-Suomen laboratoriokeskuksen 
liikelaitoskuntayhtymän (ISLAB) Puijon verikeskuksessa yhteensä 28 712 kappaletta, pu-
nasoluvasta-aineiden tunnistuksia (B-VRAbTu1) 520 kappaletta ja paneeleiden tarkastuk-
sia (B-VRAbTua) 295 kappaletta. Suomen Punaisen Ristin Veripalveluun (SPRV) lähetet-
tiin 135 peruspaneelia (B-VRAbTuS), 62 laajennettua paneelia (B-VRAbTuL, -VRAbTu2) 
ja kolme erityistekniikkaa vaativaa paneelia (B-VRAbTu3) panagglutiniinien tunnistamista 
varten. 
Vuoden 2014 aikana tapahtui muutoksia myös laboratorion sisäisissä käytänteissä. D-
antigeenin suhteen negatiivisille anti-D-suojauksen saaneille äideille ryhdyttiin tekemään 
kesken vuotta erillistä seulaa (P-DnegAb, 130 kpl), mikä johti tavanomaisten punasoluvas-
ta-aineseulontojen määrän vähenemiseen. 1.10.2014 siirryttiin lisäksi Type and Screen 
(T&S) eli veriryhmä ja seulonta -käytäntöön, jolloin serologinen sopivuuskoe korvataan 
ns. elektronisella sopivuuskokeella. Käytäntö optimoi sairaalan verivaraston ylläpitämistä 
ja mahdollistaa punasoluvalmisteiden välittömän toimituksen T&S-kelpoisille potilaille 
(Krusius ym. 2013). 
Jo 1980-luvulla Suomessa todettiin, että immunohemolyyttiset reaktiot verensiirron seura-
uksena olivat harvinaisia, vaikkei vasta-aineseulontoja tehtykään suurimalle osalle potilais-
ta. Tuolloin vasta-aineet havaittiin sopivuuskokeiden yhteydessä (Härtel ym. 1982). Veren-
siirtohoito on nähty turvallisena hoitomuotona vakiintuneiden käytäntöjen ja turvallisten 
valmisteiden ansiosta (Matinlauri 2004, Juvonen ym. 2015). Suomessa punasoluvasta-
aineiden muodostumisen yleisyyttä verensiirtojen seurauksena ei ole kuitenkaan juuri tut-
kittu (Juvonen ym. 2013). Tämän työn tarkoituksena oli selvittää, kuinka yleistä täysin 
uusien veriryhmävasta-aineiden muodostuminen on PSSHP:n alueella ja kuinka tulokset 
suhteutuvat alan kirjallisuuteen. 
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2 TEOREETTINEN TAUSTA 
2.1 Punasolun rakenne 
Kypsän punasolun muodostumiseen kantasoluasteelta kestää noin pari viikkoa ja kypsän 
punasolun elinikä on n. 120 vuorokautta. Kypsä punasolu on kaksoiskovera, läpimitaltaan 
7–8 µm kiekko, jonka tehtävänä on viedä kudoksiin happea ja kuljettaa pois niiden aineen-
vaihduntatuotteena syntynyttä hiilidioksidia. Happi kulkee punasoluissa hapensitojaprote-
iiniin hemoglobiiniin sitoutuneena. Suomalaisen aikuisväestön hemoglobiinin viitearvot on 
julkaistu 2003 ja ne pohjautuvat terveiltä aikuisilta kerättyihin arvoihin. Miehillä hemoglo-
biinin viitearvot ovat 134–176 g/l ja naisilla 117–155 g/l (Ruutu ym. 2007). 
Punasolun pinnalla on punasoluantigeeneja. Punasoluantigeenit ovat heterogeeninen ryh-
mä. Ne voivat olla proteiineja, glykoproteiineja ja -lipidejä. Jotkin punasoluantigeenit il-
menevät ainoastaan punasolun pinnalla, kun taas joitain antigeeneja löytyy koko elimistös-
tä. Punasolu syntetisoi suurimman osan antigeeneistaan itse. Jotkin punasoluantigeenit ovat 
kuitenkin peräisin plasmasta, josta punasolu adsorboi ne solukalvonsa pinnalle. Antigee-
neilla on useita eri tehtäviä niiden erilaisista rakenteista johtuen. Ne voivat toimia mem-
braanitransporttereina sekä soluun sisään että solusta ulos, reseptoreina esim. sytokiineille, 
adheesiomolekyyleinä, komplementin säätelijöinä, entsyymeinä ja punasolun tai glykoka-
lyksin rakenteellisina osina (Hellstén 2006, Daniels 2013). 
2.2 Veriryhmäjärjestelmät 
Veriryhmät muodostuvat punasoluantigeenien pohjalta. Veriryhmäjärjestelmiin kuuluvia 
antigeeneja on 297. Lisäksi on n. 40 antigeenia, jotka eivät kuulu veriryhmäjärjestelmiin. 
Nämä antigeenit jaotellaan kokoelmiin, hyvin yleisiin antigeeneihin ja hyvin harvinaisiin 
antigeeneihin. Kokoelmiin lukeutuvat antigeenien ryhmät, jotka ovat joko geneettisesti, 
biokemiallisesti tai serologisesti yhteydessä toisiinsa. Kokoelmista osa on jo löytänyt paik-
kansa veriryhmäjärjestelmässä geenitekniikan kehittymisen myötä. Jako hyvin yleisiin ja 
hyvin harvinaisiin antigeeneihin tapahtuu esiintymisyleisyyden perusteella (Hellstén 2006, 
Daniels 2013). 
  4 
Veriryhmäjärjestelmien olemassaolo keksittiin vuonna 1901. Itävaltalainen biologi ja lää-
käri Karl Landsteiner havaitsi kokeissaan, että eri yksilöiden plasma ja punasolut saattoivat 
reagoida keskenään kahdella tavalla: joko plasma ja punasolut eivät reagoineet keskenään 
tai sitten plasma ja punasolut muodostivat sakkaa eli tapahtui agglutinaatio. Tästä havain-
nosta sai alkunsa veriryhmäjärjestelmien tutkimus. Aluksi veriryhmäjärjestelmiä tutkittiin 
pelkästään agglutinaatio-reaktioiden avulla. Antiglobuliinitestin kehittäminen vuonna 1945 
mahdollisti veriryhmäjärjestelmien tutkimisen laajemmin. Nyttemmin on tiedossa yli 30 eri 
veriryhmäjärjestelmää. Jokainen veriryhmäjärjestelmä on joko yhden tietyn geenin tai pa-
rin kolmen, toisiaan lähellä olevan geenialueen koodaama (Hellstén 2006, Daniels 2013). 
Taulukko nykyisistä veriryhmäjärjestelmistä, näiden lyhenteistä sekä opinnäytetyössä 
esiintyvistä kaikista veriryhmäantigeeneista löytyy liitteestä 1. 
TAULUKKO 1 Suomessa vuosina 2010–2014 todetut harvinaisten veriryhmien vasta-
aineet (Sareneva ym. 2015) 
Vasta-aineet harvinaista veriryhmää kohtaan (tapauksia/vuosi)
Veriryhmä Yleisyys suomalaisilla (%) Punasoluvasta-aine 2010 2011 2012 2013 2014
Harvinainen veriryhmäantigeeni ja vasta-aineet sitä kohtaan
LWb* 5 Anti-LWb* 52 41 52 73 40
Cx* 3 Anti-Cx* 20 32 42 34 30
Ula* 3 Anti-Ula* 7 10 12 12 10
Lsa* 2 Anti-Lsa* 18 6 12 13 9
Kpa 2 Anti-Kpa 17 13 15 14 15
WESa 1 Anti-WESa 8 6 8 5 5
Cob 8 Anti-Cob 6 2 8 6 3
Yleinen veriryhmäantigeeni ja vasta-aineet sitä kohtaan
Jk3* >99,9 Anti-Jk3* 0 3 3 4 1
LWa >99,9 Anti-LWa 0 3 1 4 4
Vel >99,9 Anti-Vel 0 3 1 0 0
P >99,9 Anti-P 0 1 0 0 2
Lub 99,8 Anti-Lub 1 0 2 0 0
Coa 99,5 Anti-Coa 1 0 0 0 0
k 99,8 Anti-k 0 0 0 1 0
* Kansainvälisesti harvinaisiksi määritellyt veriryhmät, joiden esiintyvyys Suomessa on muuta maailmaa ylei-
sempi  
Veriryhmäominaisuudet vaihtelevat eri väestöjen kesken. Suomalaisessa väestössä erityis-
piirteenä on antigeenien LW
b
, Ul
a
, Ls
a
, C
x
 ja WES
a
 verrattain suuri esiintyminen muihin 
maailman väestöihin verrattuna. Esimerkiksi C
x
-antigeenin suhteen positiivisten veren-
luovuttajien suhteellisen suuri väestöosuus on johtanut anti-C
x
:n yleistymiseen. LW
b
-
veriryhmä on alkujaan peräisin Baltiasta, mutta sitä esiintyy myös 5 %:lla suomalaisista. 
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LW
a
-veriryhmän yleisyys on ongelmallista silloin, kun halutaan löytää sopivia punasolu-
valmisteita anti-LW
a
-vasta-aineita muodostaneille henkilöille. Suomalaisilla esiintyy myös 
joissain aasialaisissa populaatioissa esiintyvä Kidd-veriryhmäjärjestelmän harvinainen fe-
notyyppi Jk:-3, jolloin molemmat yleisimmät Jk-antigeenit puuttuvat kyseiseltä henkilöltä 
(Hellstén 2006, Sareneva ym. 2015). Taulukosta 1 käyvät ilmi sekä harvinaisia että yleisiä 
veriryhmäantigeeneja vastaan muodostuneet vasta-aineet vuosilta 2010–2014. 
2.3 Punasolusiirrot 
Mikäli potilaan hemoglobiini laskee liian alhaiseksi, voidaan potilaalle siirtää punasoluja 
anemian korjaamiseksi. Anemiassa potilaan veren hemoglobiini- tai punasolupitoisuus on 
viitearvojen alapuolella. WHO:n määritelmän mukaan anemiarajana miehillä pidetään he-
moglobiinipitoisuutta 130 g/l ja naisilla 120 g/l, mutta useimmiten punasoluja siirretään 
vasta hemoglobiini laskiessa alle 70–80 g/l potilaan voinnin mukaan. Anemian oireet ovat 
moninaisia. Tyypillisiä oireita ovat hengenahdistus, heikentynyt rasituksensietokyky, vä-
symys ja sydämentykytys. Pitkään jatkuessaan anemia voi johtaa sydämen vajaatoimintaan 
ja vasemman kammion hypertrofiaan. Oireiden voimakkuuteen vaikuttavat anemian kehit-
tymisnopeuden lisäksi myös anemian aiheuttanut perussairaus, potilaan kardiorespiratoriset 
kompensaatiomekanismit sekä veritilavuuden mahdollinen pieneneminen (Ruutu ym. 
2007). 
Punasolujen siirtoja käytetään tukihoitona kroonisissa anemioissa, syövissä ja pahanlaatui-
sissa veritaudeissa sekä merkittävissä, akuuteissa vuodoissa. (Krusius ym. 2013). Yksi pu-
nasoluyksikkö nostaa potilaan veren hemoglobiinipitoisuutta n. 10 g/l. Useimmiten siirre-
tään 2–3 yksikköä kerrallaan, mutta tavoitteena ei ole päästä normaaliin veren hemoglo-
biinipitoisuuteen, vaan lievittää anemian oireita (Ruutu ym. 2007). 
2.4 Punasoluvasta-aineet 
Antigeeni tarkoittaa nimensä mukaisesti ainetta, joka saa elimistön tuottamaan vasta-
aineita (Nienstedt 1991). Vaikka punasoluja siirrettäessä otetaankin huomioon ABO- ja 
RhD-veriryhmät, vasta-aineita mitä tahansa muita veriryhmiä kohtaan voi syntyä punasolu-
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jen pinnalla olevien veriryhmäantigeenien vuoksi, mikäli potilaalta itseltään puuttuu kysei-
nen antigeeni. 
2.4.1 Alloimmunisaatio 
Punasoluvasta-aineen muodostumista vieraan punasoluantigeenialtistuksen pohjalta kutsu-
taan alloimmunisoitumiseksi. Yleisimmin immunisoituminen tapahtuu punasolusiirtojen 
seurauksena, mutta on mahdollista myös raskauden aikana (Hellstén 2006). Punasoluvasta-
aineita voi muodostua myös allogeenisen luusiirteen jälkeen (Cheek ym. 1995, Prinzen ym. 
2013) tai trombosyyttisiirtojen seurauksena (Brantley ja Ramsey 1988, Moncharmont ym. 
2014). 
Alloimmunisoituminen aiheuttaa useimmiten viivästyneen hemolyyttisen reaktion. Oireita, 
anemisoitumista ja keltaisuutta, voi ilmaantua 1–2 viikon kuluessa punasolusiirrosta, mutta 
lievä reaktio voi jäädä kokonaankin havaitsematta (Ruutu ym. 2007). Eräässä viiden vuo-
den ajanjaksoa tarkastelleessa retrospektiivisessä tutkimuksessa 16,8 %:lla potilaista uusi 
vasta-aine oli tunnistettavissa 14 päivän sisällä punasolusiirrosta. Enemmistöllä vasta-aine 
oli kuitenkin tunnistettavissa vasta kahden viikon jälkeen. Eroja oli myös vasta-
ainekohtaisissa ilmaantuvuuksissa tarkasteluaikana. Anti-Jk
a
 ja -Jk
b
 esiintyivät etupäässä 
potilailla, joilla punasolusiirrosta oli kulunut alle kolme kuukautta, jonka jälkeen vasta-
aineiden prosentuaalinen osuus laski. Vastaavasti anti-K:n ja -Fy
a
:n prosentuaaliset osuu-
det kasvoivat selkeästi seuranta-ajan ylittäessä viisi vuotta (Schonewille ym. 2006b). 
2.4.2 Yleisimmät allovasta-aineet 
Verensiirtojen seurauksena syntyneet kliinisesti merkitsevät punasoluvasta-aineet kohdis-
tuvat useimmiten Rh-, Kidd tai Duffy-veriryhmäjärjestelmien antigeeneja kohtaan (Ruutu 
ym. 2007). Viisi yleisimmin tavattua immuunivasta-ainetta laskevassa järjestyksessä ovat 
anti-D, -K, -E, -Fy
a
 ja -Jk
a
 (Issitt 1998, Klein ym. 2005). Kolmen retrospektiivisen tutki-
muksen yhdistettyjen tulosten mukaan 55 % kliinisesti merkityksellisistä vasta-aineista 
sekalaisessa potilasaineistossa suuntautui Rh- ja K-veriryhmien antigeeneja kohtaan, kun 
anti-D jätettiin huomioimatta. Kliinisesti merkityksellisiksi vasta-aineiksi luettiin anti-C, -
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E, -c, -e, -K, -Fy
a
, -Fy
b
, -Jk
a
, -Jk
b
, -M, -S ja -s, koska ne olivat vasta-aineseulonnoissa ru-
tiininomaisesti mukana (Schonewille 2007). 
2.4.3 Autoimmunisaatio 
Elimistö voi muodostaa vasta-aineita myös omia punasoluantigeenejaan kohtaan, jolloin 
kyse on autoimmunisaatiosta. Häiriö voi olla potilaan immunologisessa järjestelmässä tai 
punasoluantigeenin rakenne on voinut myös muuntua, jolloin elimistö ei enää tunnista an-
tigeenia omakseen. Esimerkiksi autoimmuunihemolyyttistä anemiaa (AIHA) sairastavilla 
potilailla on autovasta-aineita (Ruutu ym. 2007). Toisaalta AIHA:n on esitetty joissain 
tapauksissa olevan seurausta allogeenisistä verensiirroista (Young ym. 2004). Kun auto-
vasta-aineita esiintyy samanaikaisesti allovasta-aineiden kanssa, on taustalla useimmiten 
allogeeninen verensiirto (Zumberg ym. 2001, Young ym. 2004, Ahrens ym. 2007). Myös 
yhdysvaltalaisessa aineistossa, jossa tutkittiin sirppisoluanemiaa sairastavia lapsipotilaita, 
autovasta-aineiden muodostuminen liittyi jo olemassa oleviin allovasta-aineisiin (Castelli-
no ym. 1999). Saksalaisessa tutkimuksessa anti-S ja Rh-vasta-aineet lisäsivät autoimmuni-
saation riskiä, mutta allovasta-aineiden olemassaolo ei ole kuitenkaan edellytys autovasta-
aineiden muodostumiselle (Ahrens ym. 2008). Naisilla raskauden on esitetty lisäävän myös 
autoimmunisoitumista (Hoppe ym. 2001). 
2.4.4 Luonnolliset vasta-aineet 
Immuunivasta-aineiden lisäksi on olemassa myös luonnollisia vasta-aineita. Luonnolliset 
vasta-aineet eivät ole peräisin potilaan altistumisesta vieraan veren antigeeneille, vaan ne 
ovat peräisin varhaislapsuuden ajalta, jolloin ruoansulatuskanava on reagoinut veriryhmä-
antigeeneja muistuttavien, bakteerien hiilihydraattirakenteiden kanssa. Tunnetuimpia luon-
nillisista vasta-aineista ovat ABO-veriryhmäjärjestelmän luonnolliset vasta-aineet eli iso-
agglutiniinit. Toisin kuin useimmat luonnolliset vasta-aineet, isoagglutiniinit ovat kliinises-
ti merkittäviä ja ne tulee huomioida punasoluvalmisteiden valinnassa (Hellstén 2006). 
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2.4.5 Riskitekijät 
Riskitekijöitä vasta-aineiden synnylle on yritetty selvittää. Mahdollisiksi riskitekijöiksi on 
esitetty sairauksista diabetesta, kiinteää kasvainta, tulehduksellista suolistosairautta tai ve-
renkierrosta eristettyjen hematopoieettisten kantasolujen allogeenista siirtoa (Bauer ym. 
2007, Papay ym. 2012). Alloimmunisoituneilla potilailla, joilla oli kiinteä kasvain, oli yli 
20-kertainen riski muodostaa uusia vasta-aineita verrattuna potilaisiin, joilla ei ollut ennes-
tään lainkaan vasta-aineita (Schonewille ym. 2006a). Pernan poiston on myös esitetty li-
säävän alloimmunisoitumista varsinkin talassemiapotilailla (Singer ym. 2000, Thompson 
ym. 2011). Vastaavasti alloimmunisaatiolta mahdollisesti suojaaviksi sairauksiksi on esi-
tetty lymfoproliferatiivisia tiloja ja symptomaattista ateroskleroosia (Bauer ym. 2007). 
AIHA ei näyttänyt lisäävän alloimmunisoitumisen riskiä (Ahrens ym. 2007). 
Nykyisin riski vasta-aineiden muodostumiselle nähdään osittain geneettisenä taipumuksena 
(responder individuality), mutta kyseinen teoria ei kuitenkaan ole kaikenkattava (Higgins 
ja Sloan 2008, Gehrie ja Tormey 2014, Kormoczi ja Mayr 2014). Vasta-aineiden muodos-
tumisen on havaittu olevan yhteydessä myös elimistön piilevään inflammatoriseen tilaan ja 
immuunijärjestelmän muutoksiin (Zimring ja Hendrickson 2008, Bao 2011). Siirrettyjen 
yksiköiden määrällä ajatellaan olevan yhä jonkin verran vaikutusta immunisoitumiseen 
(Higgins ja Sloan 2008). Riskin vasta-aineiden muodostumiselle on havaittu lisääntyvän 
kumulatiivisesti ainakin 40 siirrettyyn yksikköön saakka sukupuolesta riippumatta (Zalpuri 
ym. 2012). Sen sijaan kerralla siirrettyjen yksiköiden määrällä ei näyttäisi olevan vaikutus-
ta vasta-aineiden muodostumiselle (Zalpuri ym. 2014b). 
Naissukupuoli on nähty riskitekijä punasoluvasta-aineiden muodostumiselle (Hoeltge ym. 
1995, Winters ym. 2001, Ameen ym. 2005, Bauer ym. 2007, Takeshita ym. 2010, Wang 
ym. 2012, Takeshita ym. 2014). Viimeaikaisessa systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa 
kuitenkin vasta yli 45-vuotialla naisilla riski allovasta-aineiden muodostumiselle oli korke-
ampi miehiin verrattuna (Verduin ym. 2015). Vastaavasti kun miehiä ja naisia tarkasteltiin 
sairausryhmittäin, sirppisoluanemiaa sairastavilla naisilla oli kohonnut riski muodostaa 
vasta-aineita miehiin verrattuna. Muutoin sairauskohtaisia eroja miesten ja naisten välillä 
ei nähty (Verduin ym. 2012). On esitetty, että naisilla, jotka muodostavat joko useita (≥ 3) 
tai harvinaisia vasta-aineita tai molempia, on suurempi autoimmuunitautien esiintyvyys 
kuin naisilla, joilla muodostuneita vasta-aineita on alle kolme. Miehillä vastaavaa yhteyttä 
ei todettu (Ramsey ja Smietana 1995) 
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Nykyisin siirrettävät punasoluvalmisteet ovat valkosoluttomia (Ruutu ym. 2007). Val-
kosoluttomien verivalmisteiden käyttö on vähentänyt HLA-immunisaatiota, mutta vaikutus 
punasoluvasta-aineiden muodostumiseen ei ole yhtä yksiselitteinen. Vaikka yhdysvaltalai-
sessa tutkimuksessa ilmaantuvuus väheni (Blumberg ym. 2003), ei hollantilaisessa tutki-
muksessa valkosoluttomilla punasoluvalmisteilla ollut vaikutusta vasta-aineiden ilmaantu-
vuuteen (Schonewille ja Brand 2005). 
2.4.6 Ilmaantuvuus 
Punasoluvasta-aineiden esiintyvyys riippuu tarkasteltavasta potilasryhmästä. Punasoluvas-
ta-aineiden esiintyvyyden terveiden verenluovuttajien keskuudessa on arvioitu olevan n. 
0,2 % (Issitt 1998). Korkeampiakin ilmaantuvuuksia on raportoitu, mutta tällöin on huomi-
oitu kliinisesti merkityksettömiä tai luonnollisia vasta-aineita (Treml ja King 2013). Satun-
naisessa potilasjoukossa punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuuden on arvioitu vaihtelevan 
alle yhden ja kolmen prosentin välillä. Arviot pohjautuvat epäkokeellisiin tutkimuksiin, 
joissa tutkimuspopulaatiot koostuivat joko satunnaisista potilaista, jotka saivat useimmiten 
punasoluja vain satunnaisesti, tai raskaana olevista naisista. Prospektiivisissa systemaatti-
sissa tutkimuksissa vasta-aineiden ilmaantuvuudet ovat vaihdelleet yltäen aina 70 %:iin 
saakka ja ylikin (Schonewille 2007). Yksi korkeimmista dokumentoiduista punasoluvasta-
aineiden ilmaantuvuuksista (76 %) on peräisin isobritannialaisesta sirppisoluanemiaa sai-
rastavien potilaiden aineistosta (Olujohungbe ym. 2001). 
Kuten aiemmin todettiin, punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuuteen vaikuttaa siirrettyjen 
punasolujen määrä. Punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuus onkin korkeinta sirppisolu-
anemiaa sairastavien potilaiden keskuudessa. Hemoglobinopatioita sairastavilla potilailla 
immuunijärjestelmä toimii normaalisti, mutta potilaille joudutaan siirtämään jatkuvasti 
punasoluja oireenmukaisena hoitona. Siirrettyjen punasoluyksiköiden suuren määrän lisäk-
si hemoglobinopatiaa sairastavat potilaat ovat fenotyypiltään usein erilaisia verenluovutta-
jiin verrattuna, varsinkin mikäli potilaat asuvat kauempana sairauden endeemisiltä esiinty-
misalueilta. Tämä lisää vasta-aineiden muodostumisen mahdollisuutta entisestään (Scho-
newille 2007). 
Myös potilaan pitkäaikaissairaus, jonka tukihoidoissa punasolusiirtoja käytetään, vaikuttaa 
vasta-aineiden muodostumiseen. Pitkäaikaissairauden vuoksi potilaan immuunijärjestelmä 
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voi olla joko yliherkkä tai toimia puutteellisesti. Osalla myelodysplastista syndroomaa sai-
rastavista potilaista on taudin patofysiologiassa mukana autoimmuunimekanismeja. Tällöin 
koko immuunijärjestelmän voi ajatella olevan yliherkkä ja vastaavasti punasoluvasta-
aineita muodostuu herkemmin. Immuunijärjestelmän toimiessa taas puutteellisesti pu-
nasoluvasta-aineiden muodostus on alentunut. Immuunijärjestelmän puutteellista toimintaa 
aiheuttavat mm. lymfaattinen leukemia, AIDS ja hematopoieettisten kantasolujen siirrot. 
Immuunijärjestelmän toiminta heikentyy joko suoraan sairauksien patofysiologisten meka-
nismien vuoksi tai immunosuppressiivisten lääkitysten vaikutuksesta (Schonewille 2007). 
TAULUKKO 2 Allovasta-aineiden ilmaantuvuus eri sairauksissa (Schonewille 2007) 
Sairaus Allovasta-aineiden ilmaantuvuus (%)
Md; vaihteluväli
Sirppisoluanemia 30.0; 9.9-46.8
Lapset 18.5; 7.8-29.5
Talassemia 9.7; 5.0-28.4
Hematologiset sairaudet
Myelodysplastinen syndrooma ja krooninen myeloproliferatiivinen tauti 23.2; 12.5-58.6
Myelooinen leukemia 7.5; 5.7-8.6
Lymfaattinen leukemia 0.3; 0.0-0.5
Munuaisten vajaatoiminta 5.9; 1.1-14.0
Transplantaatio
Elin 6.2; 2.7-9.0
Hematopoieettinen kantasolu 2.3; 1.3-9.1
AIDS 2.6; 1.4-3.7
Kirurgia 5.3; 2.1-8.0  
Punasoluvasta-aineiden muodostuminen ja immuunijärjestelmän tila eivät ole kuitenkaan 
täysin suoraviivaisesti yhteydessä toisiinsa. Myelooisessa leukemiassa ja elinsiirtopotilailla 
immunosuppressiivinen lääkitys ei nimittäin vähennä vasta-aineiden muodostumista. 
Myöskään potilailla, jotka sairastavat munuaisten vajaatoimintaa, ei heikentynyt im-
muunijärjestelmä estä punasoluvasta-aineiden muodostumista (Schonewille 2007). Immu-
nosuppressiivisen lääkityksen vaikutuksesta on kuitenkin myös positiivisia kokemuksia 
(Zalpuri ym. 2014a). Sairauskohtaisia allovasta-aineiden prosentuaalisia ilmaantuvuuksia 
on esitetty tarkemmin taulukossa 2. Mukana ovat myös kirurgiset potilaat (Schonewille 
2007). 
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2.4.7 Kliininen merkitys 
Punasoluvasta-aineet on otettava huomioon, mikäli potilaalle pitää siirtää punasoluvalmis-
teita ja potilaalta löydetyt vasta-aineet ovat kliinisesti merkitseviä eli voivat aiheuttaa he-
molyyttisen verensiirtoreaktion (Ruutu ym. 2007). Punasoluvasta-aineet ovat yleensä joko 
IgG- tai IgM-luokan vasta-aineita, mutta kliinistä merkitystä arvioitaessa on tärkeämpää 
arvioida vasta-aineen reaktiotapaa ja voimakkuutta eikä niinkään immunoglobuliiniluok-
kaa. Useimmiten sopivia punasoluvalmisteita löytyy, mutta toimitusaika voi olla perus-
valmisteisiin verrattuna pidempi. Väestössä tyypillisesti esiintyvät allovasta-aineet heijas-
televat väestön antigeenijakaumaa ja voivat aiheuttaa omat haasteensa punasoluvalmisteita 
toimitettaessa (ks. taulukko 1) (Hellstén 2006). Joissain tapauksissa joudutaan turvautu-
maan pakastettuihin valmisteisiin tai etsimään kansainvälisen yhteistyön avulla sopivia 
valmisteita ulkomailta (Sareneva ym. 2015). 
Punasoluvasta-aineet eivät ole ikuisia. Yhdysvaltalaisessa tutkimuksessa vasta-aineet jao-
teltiin havaitsemishetken mukaan siten, että vasta-aine havaittiin joko ensimmäisellä tai 
jollakin myöhäisemmällä seurantakerralla. Vanhoista, jo ensimmäisellä kerralla havaituista 
vasta-aineista hävisi 19,5 %, kun vasta myöhemmin seurannassa havaituista vasta-aineista 
hävisi 48,6 %. Seuranta-ajan pidentäminen nosti häviämisprosenttia entisestään. Jotkin 
myöhemmin havaitut vasta-aineet ilmaantuivat uudelleen häviämisensä jälkeenkin (Tor-
mey 2009). Kliinisesti potilasta, jolla on havaittu jokin punasoluvasta-aine, pidetään kysei-
sen vasta-aineen suhteen aina positiivisena, vaikka vasta-aine seurannassa häviäisikin 
(Krusius ym. 2013). 
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3 AINEISTO JA MENETELMÄT 
Ennen kuin punasoluja voidaan siirtää potilaalle, on jokaisen potilaan kohdalla määritettä-
vä ABO- ja RhD-veriryhmät (E-ABORh) sekä tehtävä punasoluvasta-aineiden seulonta (P-
VRAb-O). Mikäli potilaalla ei seulonnassa todeta punasoluvasta-aineita ja potilas on muu-
toinkin T&S-kelpoinen, voidaan punasoluvalmisteen sopivuus potilaalle varmistaa elektro-
nisesti eikä valmisteen tarvitse olla laajemmin fenotyypitetty. Mikäli kyseessä on fertiili-
ikäinen nainen tai lapsi, pyritään valmisteet kuitenkin antamaan myös K-negatiivisina. Jos 
taas potilaalla todetaan punasoluvasta-aineita, on vasta-aineet tunnistettava. Jos vasta-
aineita on yksi tai enemmän ja ne ovat kliinisesti merkitseviä, tulee siirrettävien punasolu-
jen tällöin olla fenotyypiltään sopivia eli kyseisen vasta-aineen antigeenin suhteen negatii-
visia. Myös K-fenotyyppi on suositeltua huomioida. Vasta-aineen kohdistuessa Rh-
antigeeniin suositellaan lisäksi Rh-fenotyypin (C-, c-, E- ja e-antigeenit) mukaisia valmis-
teita. Potilaalla, jolla todetaan vasta-aineita, siirrettäviksi aiottujen valmisteiden sopivuus 
varmistetaan sähköisten menetelmien sijaan aina serologisesti (Krusius ym. 2013). 
PSSHP:n alueella laboratoriopalveluiden tuottamisesta vastaa Itä-Suomen laboratoriokes-
kuksen liikelaitoskuntayhtymä (ISLAB). Punasoluvasta-aineiden seulonta tehdään 
ISLAB:in Puijon verikeskuksessa pääasiallisesti koneellisesti (IH-1000, Bio-Rad®, Sveit-
si) geelitekniikalla käyttäen LISS/Coombs-ID-kortteja (Bio-Rad®). Seulontasoluina käyte-
tään O-veriryhmän punasoluja (ID-DiaCell I-II-III) ja seulontaa on lisäksi täydennetty SF-
soluilla (ID-DiaCell SF). SF-solut ovat peräisin kahdelta eri luovuttajalta ja sisältävät anti-
geenit C
x
, LW
b
 ja Ul
a
. Kyseiset antigeenit ovat yleisempiä suomalaisessa väestössä eivätkä 
sisälly tavallisten seulontasolujen antigeeneihin. 
Vasta-aineseulonnan ollessa negatiivinen siirtyy tieto negatiivisesta tuloksesta automaatti-
sesti verikeskuksen elektroniseen tietojärjestelmään Verkisiin. Mikäli vasta-aineseulonnan 
tulos on positiivinen, antaa kone automaattisesti tästä hälytyksen. Positiivisen vasta-
aineseulonnan tulokset merkitään vasta-ainekarttaan ja näytteestä tehdään jatkotutkimuk-
sena punasoluvasta-aineiden tunnistus. Vasta-aineiden tunnistus tehdään myös silloin, mi-
käli sopivuuskoe on tehty ja tulos on positiivinen tai veriryhmämäärityksessä on viitteitä 
vasta-aineiden olemassaolosta. Mikäli vasta-ainetta ei pystytä tunnistamaan Puijon veri-
keskuksessa, lähetetään näytteet SPRV:uun. 
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Vasta-aineiden tunnistus tehdään niin ikään koneellisesti 11 paneelisolun avulla. Panee-
lisolujen antigeenirakenne on tunnettu ja ne kattavat seuraavat antigeenit: D, C, c, E, e, C
w
, 
K, k, Kp
a
, Kp
b
, Js
a
, Js
b
, Fy
a
, Fy
b
, Jk
a
, Jk
b
, Le
a
, Le
b
, P1, M, N, S, s, Lu
a
, Lu
b
 ja Xg
a
. Vasta-
ainelöydöksen perusteella määritetään potilaan fenotyyppi ko. antigeenin tai antigeenien 
suhteen. Lisäksi selvitetään myös Rh- (D, C, E, c, e) ja K-fenotyypit, tehdään suora anti-
globuliinikoe (E-Coomb-O) ja veriryhmän tarkistus. Tulokset kirjataan vastaavasti panee-
lisolujen solukarttalomakkeille. Paneelisolujen solukarttalomakkeesta löytyy kaiken kaik-
kiaan tiedot potilaasta (nimi, henkilötunnus, osasto, aiemmat verensiirrot, aiemmin todetut 
vasta-aineet, raskaudet), seulontasoluilla saatu tulos, veriryhmäntarkistus, Rh- ja Kell-
fenotyyppi, suoran antiglobuliinikokeen tulos ja paneelisolujen sekä autokontrollien tulok-
set eli agglutinaatioreaktiot. Tuloksen valmistuttua laboratoriolääkäri tulkitsee tuloksen, 
määrää mahdolliset jatkotutkimukset ja kirjaa verensiirto-ohjeen Verkisiin. 
Selvitystyön aineistona käytettiin pääasiallisesti vuoden 2014 punasoluvasta-aineiden tun-
nistukseen käytettyjä paperisia paneelisolukarttoja, joita oli 489 kappaletta. Selvitystyöhön 
kelpuutettiin mukaan paneelit, joissa oli löydetty täysin uusi vasta-aine. Mikäli potilaalla 
oli ennestään todettu jokin vasta-aine ja sama vasta-aine tunnistettiin paneelissa, ei kyseistä 
potilasta sisällytetty selvitystyöhön. Mikäli kyseessä taas oli raskauden vuoksi annettu anti-
D-suojaus ja siihen liittyvä anti-D-vasta-aine, ei paneelia myöskään sisällytetty mukaan. 
Potilaista otettiin ylös kaikki muut paneelisolukarttojen tiedot paitsi agglutinaatioreaktioi-
den vahvuudet. 
Paneelisolukarttojen lisäksi apuna käytettiin myös elektronisia tietolähteitä, kuten Verkisiä, 
Multilabia ja Sigmaa. Verkis on ollut käytössä verikeskuksessa 27.11.2012 lähtien. Kaikki 
tiedot edeltävästä tietojärjestelmästä, Vertistä, siirtyivät uuteen järjestelmään. Multilab on 
puolestaan ollut käytössä 1980-luvun alusta saakka, mutta tietoja on nykyisin haettavissa 
ainoastaan vuodesta 2007 lähtien. Verkisistä löytyy paljon samoja tietoja kuin paneelisolu-
kartoista. Potilaan perustietojen (ikä, sukupuoli) lisäksi ohjelmaan on listattu potilaan veri-
ryhmä sekä mahdollinen veriryhmän tarkistuspäivämäärä, viimeisimmän punasoluvasta-
aineseulonnan ja antiglobuliinitestin tulos sekä mahdolliset vasta-aineet. Mikäli verival-
misteita toimitettaessa potilas on T&S-kelpoinen tai potilaan kohdalla onkin otettava huo-
mioon esim. allogeenin kantasolusiirto tai HLA-tyypitys, on myös tästä maininta. Potilaal-
le varatut ja jo siirretyt valmisteet on listattu ja valmistekohtaisesti on mahdollista tarkas-
tella siirron yksityiskohtia, kuten mm. siirtopäivämäärää, siirretyn yksikön fenotyyppiä ja 
mahdollisia haittavaikutuksia. Verkisistä otettiinkin ylös kaikkien aiemmin siirrettyjen 
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sekä viimeisimmäksi siirrettyjen yksikköjen lukumäärä. Viimeisimmän siirron yksikköjen 
fenotyypit pyrittiin myös selvittämään. Multilabia käytettiin potilaan viimeisintä verensiir-
toa edeltäneen hemoglobiinitason selvittämiseen sekä joidenkin epäselvien laboratoriotu-
losten kuten esim. vasta-aineseulontojen tulosten tarkistamiseen. Taloushallinnon Sigma-
tietojärjestelmää käytettiin selvitettäessä vuonna 2014 siirrettyjen punasoluyksiköiden sekä 
punasolusiirtoja saaneiden potilaiden kokonaismäärät. Sigmasta saatiin myös selville pu-
nasoluvasta-aineseulontojen sekä laskutettujen paneelien tarkat lukumäärät. 
Kaikki kerätyt tiedot koottiin laskentataulukkoon (Microsoft® Office Excel® 2007). Saa-
tuja tuloksia analysoitiin sekä kuvailevasti että tilastollisesti. Tilastollinen analyysi toteu-
tettiin käyttämällä IBM® SPSS® Statistics Version 21.0 -ohjelmistoa. Mikäli p-arvo oli 
alle 0,05, pidettiin tulosta tilastollisesti merkitsevänä. 
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4 TULOKSET 
4.1 Verikeskuksen toiminnan laajuus 
Vuonna 2014 PSSHP:n alueella siirrettyjä punasoluyksiköitä oli 12 016. Nämä jakaantui-
vat 2 654 potilaalle. PSSHP:n toiminta kattoi siis n. 5 % kaikista maamme verensiirtopoti-
laista (2 654/55 000; 4,83 %) ja siirretyistä punasoluvalmisteista (12 016/230 000; 5,22 %). 
Punasoluvasta-aineiden seulontoja (P-VRAb-O, S-VRAb-O) tehtiin vuonna 2014 yhteensä 
28 712 kappaletta. Kyseistä seulontojen kokonaismäärää käytettiin laskennallisena perus-
joukkona, johon suhteutettuna ilmaantuvuuksia laskettiin. Punasoluvasta-aineiden tunnis-
tuksia (B-VRAbTu1) oli 520 kappaletta ja paneeleiden tarkastuksia (B-VRAbTua) 295 
kappaletta. SPRV:uun lähetettiin 135 peruspaneelia (B-VRAbTuS), 62 laajennettua panee-
lia (B-VRAbTuL, -VRAbTu2) ja kolme erityistekniikkaa vaativaa paneelia (B-VRAbTu3) 
panagglutiniinien tunnistamista varten. 
Paperisia paneelisolukarttoja oli 489 kappaletta ja tietojärjestelmän mukaan vastaavasti 
vasta-aineiden tunnistuksia oli 520 kappaletta. Ero lukumäärissä johtunee siitä, että vasta-
aineiden tunnistuksista osa lähetettiin suoraan SPRV:uun, jolloin vasta-aineiden tunnistuk-
sessa käytettävää paneelisolukarttaa ei löytynyt verikeskuksen kansioista. Näin toimitaan 
mm. potilaiden kohdalla, joilla tiedetään entuudestaan olevan muiden vasta-aineiden tun-
nistamista vaikeuttava panagglutiniini. Laskelmissa päädyttiin siis ko. tietojen pohjalta 
käyttämään sähköisestä tietojärjestelmästä saatua lukumäärää. Kun siis suhteutettiin vasta-
ainetunnistukset (520) tehtyihin vasta-aineseulontoihin (28 712), voitiin karkeasti arvioida 
vasta-aineiden yleiseksi ilmaantuvuudeksi 1,81 %. 
4.2 Potilastapaukset 
Potilastapauksia, joilla todettiin joko yksi tai useampi uusi vasta-aine, oli yhteensä 135. 
Neljä potilasta esiintyi aineistossa kahdesti. Näin ollen uusia vasta-aineita oli 0,47 %:ssa 
(135/28 712) seulotuista tapauksista. Seitsemällä potilaalla vasta-aineseulonta oli negatii-
vinen, kun taas 128:lla tulos oli positiivinen. Potilailla, joilla vasta-aineseulonta oli negatii-
vinen, vasta-aineiden tunnistamiseen johti esim. epäselvyys veriryhmämäärityksessä. Suo-
ra antiglobuliinikoe oli negatiivinen 91 potilaalla ja vastaavasti positiivinen 43 potilaalla. 
Yhden potilaan kohdalla koetta ei oltu tehty. Jatkotutkimuksena tehtävällä spesifisellä anti-
  16 
IgG-reagenssilla positiivisen tuloksen sai edelleen 29 potilasta, anti-C3d-reagenssilla viisi 
potilasta ja molemmilla reagensseilla kahdeksan potilasta. Yhdellä potilaalla positiivista 
tulosta ei tullut lainkaan spesifisillä reagensseilla. 
Suurin osa potilaista (56/135; 41,5 %) oli hoidettavana kirurgisella osastolla. Toiseksi ja 
kolmanneksi suurimmat potilasryhmät olivat päivystys- ja tehohoitopotilaat (25/135; 18,5 
%) sekä hematologiset ja onkologiset potilaat (21/135; 15,6 %). Potilaita oli myös naisten-
tautien (12/135; 8,9 %) ja sisätautien osastoilta (9/135; 6,7 %). 12 potilasta (8,9 %) oli hoi-
dettavana joko yleisellä vuodeosastolla tai muun erikoisalan potilaana. Potilasryhmää voi 
kuitenkin pitää varsin sekalaisena. 
Potilaiden ABORhD-veriryhmien jakaumat on esitetty kuvioissa 1. Kuviosta käyvät ilmi 
myös veriryhmien yleinen esiintyminen Suomessa. ABORhD-veriryhmät aineistossamme 
noudattelevat jotakuinkin yleistä esiintymistä Suomessa (Krusius ym. 2013). 
 
KUVIO 1 ABORhD-veriryhmien esiintyminen aineistossa ja suomalaisessa väestössä 
4.2.1 Muodostuneet punasoluvasta-aineet 
Uusia vasta-aineita todettiin yhteensä 176 kappaletta. Allovasta-aineita oli 102, autovasta-
aineita seitsemän, panagglutiniineja 19, kylmiä panagglutiniineja kaksi ja tunnistamattomia 
46. Kun jätettiin huomioimatta tunnistamattomat vasta-aineet, suurin osa vasta-aineista 
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kuului Rh-veriryhmäjärjestelmään (61/109; 56,0 %). Tähän ryhmään kuuluivat myös kaik-
ki autovasta-aineet. Seuraavaksi yleisimpiä veriryhmäjärjestelmiä olivat Kidd (12/109; 
11,0 %), Kell (10/109; 9,2 %) ja MNS (9/109; 8,3 %). Muihin veriryhmäjärjestelmiin kuu-
lui kuhunkin enintään viisi vasta-ainetta (Duffy 5/109; 4,6 %, Lewis 4/109; 3,7 %, LW 
3/109; 2,8 %, Chido/Rodgers 2/109; 1,8 %, P1 1/109; 0,9 %, Lutheran 1/109; 0,9 %, Col-
ton 1/109; 0,9 %). Vasta-aineista anti-C, -e, -f, -Ul
a
 ja -LW
a
 sekä autoanti-D ja -E eivät 
esiintyneet yksinään vain ainoastaan yhdistelminä muiden vasta-aineiden kanssa. Vasta-
aineiden numeerinen jakauma käy ilmi kuviosta 2. 
 
KUVIO 2 Uusien punasoluvasta-aineiden lukumäärä 
Kun edelleen tarkasteltiin uusia vasta-aineita, kuului selkeä enemmistö (78/109; 71,6 %) 
Rhesus-, Kidd- tai Duffy-veriryhmäjärjestelmään, kun tunnistamattomat vasta-aineet ja 
panagglutiniinit jätettiin huomioimatta. Kun tarkasteltiin yleisimpiä immuunivasta-aineita, 
esiintyivät ne seuraavassa järjestyksessä yleisimmästä aloittaen: anti-E, -D, -K, -Jk
a
 ja -Fy
a
. 
Kaiken kaikkiaan kyseiset vasta-aineet muodostivat 49,5 % vasta-aineista (54/109), kun 
jätettiin edelleen tunnistamattomat vasta-aineet ja panagglutiniinit huomiotta. Vastaavasti 
Schonewillen väitöskirjan mukaisista kliinisesti merkityksellisistä vasta-aineista (anti-C, -
E, -c, -e, -K, -Fy
a
, -Fy
b
, -Jk
a
, -Jk
b
, -M, -S ja -s) (Schonewille 2007) kohdistui Rh- ja K- 
veriryhmien antigeeneja kohtaan 62,9 % (44/70). 
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Kun tarkasteltiin punasoluvasta-aineita harvinaisia veriryhmäantigeeneja kohtaan, muodos-
tivat aineistomme vasta-aineet 7,1 % koko maassa vuonna 2014 muodostuneista vasta-
aineista. Vasta-aineista anti-Ls
a
, -Kp
a
, -WES
a
 ja -P eivät esiintyneet aineistossamme lain-
kaan, vaikka väestötasolla vasta-aineita olikin muodostunut. Vastaavasti aineistossamme 
esiintyi 14,3 % punasoluvasta-aineista, jotka suuntautuivat yleisiä veriryhmäantigeeneja 
kohtaan. Lukumäärät vasta-ainekohtaisesti käyvät tarkemmin ilmi taulukosta 3. 
TAULUKKO 3 Harvinaisten ja yleisten veriryhmien vasta-aineet Suomessa vuonna 2014 
(Sareneva ym. 2015) 
Suomessa yhteensä
n n Osuus ko. vasta-aineesta Osuus kaikista ko. ryhmän vasta-aineista
Punasoluvasta-aine harvinaista veriryhmäantigeenia kohtaan
LWb 40 2 5,0 % 1,8 %
Cx 30 4 13,3 % 3,6 %
Ula 10 1 10,0 % 0,9 %
Lsa 9 0
Kpa 15 0
WESa 5 0
Cob 3 1 33,3 % 0,9 %
Yhteensä 112 8 7,1 %
Punasoluvasta-aine yleistä veriryhmäantigeenia kohtaan
Jk3 1 0
LWa 4 1 25,0 % 14,3 %
Vel 0
P 2 0
Lub 0
Coa 0
k 0
Yhteensä 7 1 14,3 %
Aineisto
 
Potilaista 107:llä oli ainoastaan yksi uusi vasta-aine. 18 potilasta muodosti kaksi uutta vas-
ta-ainetta, seitsemän potilasta kolme ja kolme potilasta neljä uutta vasta-ainetta. Allovasta-
aineita esiintyi yhtäaikaisesti autovasta-aineiden kanssa vain kahden potilaan tapauksessa. 
Vasta-aineiden yhdistelmät käyvät tarkemmin ilmi taulukosta 4. Taulukosta löytyvät myös 
tiedot sukupuolesta, aiemmista punasolusiirroista sekä aiemmista punasoluvasta-aineista. 
Kun jätetään taulukosta huomiotta tapaukset, joissa potilaalla ei ollut tunnistettua allovas-
ta-ainetta, oli allovasta-aineita 86 tapauksessa. Tällöin uusien allovasta-ainetapausten il-
maantuvuus suhteutettuna vasta-aineseulontoihin oli 0,30 % (86/28 712). 
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TAULUKKO 4 Uudet punasoluvasta-aineyhdistelmät ja niiden yhteys sukupuoleen, ai-
empiin punasolusiirtoihin ja -vasta-aineisiin 
Punasoluvasta-aine
n % n % n % Kyllä Ei Kyllä Ei
Anti-M 2 1,5 1 0,7 1 0,7 0 2 0 2
Anti-S 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-P1 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-D 9 6,7 2 1,5 7 5,2 0 9 0 9
Anti-E 11 8,1 5 3,7 6 4,4 10 1 1 10
Anti-c 2 1,5 1 0,7 1 0,7 2 0 0 2
Anti-Cw 2 1,5 0 0,0 2 1,5 2 0 1 1
Anti-Cx 3 2,2 1 0,7 2 1,5 1 2 0 3
Anti-Lua 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-K 8 5,9 5 3,7 3 2,2 3 5 1 7
Anti-Lea 3 2,2 2 1,5 1 0,7 1 2 0 3
Anti-Leb 1 0,7 1 0,7 0 0,0 0 1 0 1
Anti-Fya 4 3,0 1 0,7 3 2,2 3 1 1 3
Anti-Jka 6 4,4 3 2,2 3 2,2 5 1 1 5
Anti-Jkb 3 2,2 1 0,7 2 1,5 3 0 1 2
Anti-Cob 1 0,7 1 0,7 0 0,0 1 0 1 0
Anti-LWb 1 0,7 1 0,7 0 0,0 1 0 1 0
Anti-Ch 2 1,5 2 1,5 0 0,0 1 1 1 1
Autoanti-C 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 1 0
Autoanti-e 1 0,7 1 0,7 0 0,0 0 1 1 0
Panagglutiniini 12 8,9 8 5,9 4 3,0 4 8 2 10
Kylmä panagglutiniini 2 1,5 0 0,0 2 1,5 1 1 0 2
NAS 30 22,2 9 6,7 21 15,6 15 15 4 26
Vain yksi vasta-aine 107 79,3 45 33,3 62 45,9 55 52 17 90
Anti-M+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-S+E 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-S+panagglutiniini 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-D+C 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-C+Fya 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-E+c 1 0,7 0 0,0 1 0,7 0 1 0 1
Anti-E+LWa 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-E+panagglutiniini 1 0,7 1 0,7 0 0,0 0 1 0 1
Anti-E+NAS 3 2,2 0 0,0 3 2,2 1 2 1 2
Anti-c+Jka 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-e+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-Cw+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-Cx+panagglutiniini 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-Ula+NAS 1 0,7 1 0,7 0 0,0 1 0 0 1
Autoanti-D+panagglutiniini 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 1 0
Autoanti-e+NAS 1 0,7 1 0,7 0 0,0 0 1 0 1
Kaksi vasta-ainetta 18 13,3 3 2,2 15 11,1 9 9 2 16
Anti-C+e+NAS 1 0,7 1 0,7 0 0,0 1 0 0 1
Anti-E+c+K 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-E+c+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-E+Cw+panagglutiniini 1 0,7 1 0,7 0 0,0 1 0 0 1
Anti-Jka+autoanti-C+NAS 1 0,7 1 0,7 0 0,0 1 0 0 1
Anti-LWb+panagglutiniini+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 1 0
Autoanti-C+panagglutiniini+NAS 1 0,7 1 0,7 0 0,0 0 1 0 1
Kolme vasta-ainetta 7 5,2 4 3,0 3 2,2 6 1 1 6
Anti-M+S+C+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-S+f+autoanti-E+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Anti-E+c+Jkb+NAS 1 0,7 0 0,0 1 0,7 1 0 0 1
Neljä vasta-ainetta 3 2,2 0 0,0 3 2,2 3 0 0 3
Yhteensä 135 100 52 38,5 83 61,5 73 62 20 115
NAS: tunnistamaton
Yhteensä Mies Nainen Aiempia vasta-aineitaAiempia 
punasolusiirtoja
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58 potilaan tapauksessa uudet vasta-aineet olivat kliinisesti merkityksellisiä ja 60 potilaan 
kohdalla taas kliinisesti merkityksettömiä. 17 potilaan kohdalla muodostuneita vasta-
aineita oli useampia, jolloin muodostuneissa vasta-aineissa oli yhtä aikaa sekä kliinisesti 
merkityksellisiä että merkityksettömiä vasta-aineita. Tällöin 75 tapauksessa vasta-aineet 
olivat kliinisesti merkitseviä, jolloin kliinisesti merkitsevien potilastapausten osuus oli 0,26 
% vasta-aineseuloihin suhteutettuna (75/28 712). 
Allovasta-aineita sisältäviä yksittäisiä tai yhdistelmätapauksia, joiden taustalla oli tunnettu 
punasolusiirto, oli 48. Näistä 26 tapauksessa viimeisimmästä siirrosta löytyi uuden vasta-
aineen selittäviä punasoluyksiköitä. Kuudessa tapauksessa kuitenkin siirretyt yksiköt olivat 
olleet muodostuneen vasta-aineen antigeenin suhteen negatiivisia, mikä viittaisi punasolu-
vasta-aineen muodostumiseen jonkin aiemmin siirretyn valmisteen perusteella. 16 tapauk-
sessa valmisteita ei oltu fenotyypitetty. 
4.2.2 Ikä ja sukupuoli 
Enemmistö uusia vasta-aineita muodostaneista potilaista oli iäkkäitä (Md = 68 v., vaihtelu-
väli 1–95 v.). Iän mediaani erosi vain yhdellä vuodella sukupuolten kesken (Md(miehet) = 
68 v., Md(naiset) = 69 v.), mutta ikäjakauma naispotilailla (22–95 v.) oli miehiin verrattuna 
pienempi (1–89 v.). Suurin osa potilaista oli naisia (83/135; 61,5 %) miehiä ollessa vain 52 
(38,5 %). Ikäjakauma sukupuolittain on esitetty prosenttiosuuksin kuviossa 3. Kuviossa on 
esitetty myös koko väestön prosentuaaliset osuudet kussakin ikäluokassa vuonna 2014. 
Yleisessä väestössä sukupuolten jakauma oli varsin tasainen, sillä miesten osuus koko vä-
estöstä oli 49,2 %, jolloin naisten osuus oli vastaavasti 50,8 %. Suomalaisessa väestössä 
naisten osuus oli vanhimmassa ikäluokassa 2,8 prosenttiyksikköä miehiä suurempi. Muu-
toin kussakin ikäluokassa oli miehiä ja naisia jotakuinkin saman verran (Tilastokeskus 
2015). 
Tutkimusaineiston nuorimmassa ikäluokassa ei ollut lainkaan naispuolisia potilaita. Kaik-
kiaan naisten osuus kasvoi karkeasti ikäryhmän myötä ja vanhimmassa ikäryhmässä naisia 
oli miehiin verrattuna huomattavasti enemmän. Vaikka yleisessäkin väestössä naisia oli 
vanhimmassa ikäryhmässä eniten, ei naisten suuri osuus aineistossa selity naisten luonnol-
lisesti suuremmalla osuudella. 
  21 
 
KUVIO 3 Aineiston ja suomalaisen väestön ikäjakauma sukupuolen mukaan 
Taulukon 4 perusteella näytti siltä, että naiset olivat selkeänä enemmistönä kaksi uutta vas-
ta-ainetta muodostaneiden ryhmässä. Miehet (Md = 1, n = 52) ja naiset (Md = 1, n = 83) 
muodostivat kuitenkin keskimäärin saman määrän vasta-aineita. Myöskään Mann-
Whitneyn U-testin perusteella sukupuoli ei ollut merkittävässä asemassa suhteessa muo-
dostuneiden vasta-aineiden lukumäärään (Z = -1,538; p = 0,124). Iän mahdollista vaikutus-
ta muodostuneiden vasta-aineiden lukumäärään testattiin Spearmanin korrelaation avulla. 
Korrelaatio ei kuitenkaan ollut tilastollisesti merkitsevä (rs = 0,089; N = 135; p = 0,305). 
Sukupuolen ja vasta-aineiden merkitsevyyden mahdollista yhteyttä testattiin puolestaan χ²-
testillä. Testin perusteella sukupuolella ja muodostuneiden vasta-aineiden merkitsevyydellä 
ei ollut tilastollista yhteyttä (df = 2; χ² = 1,314; p = 0,531). Iän ja muodostuneiden vasta-
aineiden merkitsevyyden yhteyttä testattiin ANOVA-testillä. Testin perusteella iällä ei kui-
tenkaan ollut vaikutusta siihen, oliko muodostunut vasta-aine kliinisesti merkitsevä vai ei 
(F = 0,504; p = 0,605). 
Naispotilailla mahdollisten raskauksien selvittäminen onnistui vaillinaisesti. Raskaana oli 
ollut 18 potilasta, mutta vain seitsemän potilaan raskauksien lukumäärä tiedettiin tarkasti. 
Loppujen 65 potilaan kohdalla raskauksista ei ollut lainkaan tietoa. Seitsemästä autovasta-
aineesta naiset muodostivat kolme vasta-ainetta. Tilastollista analyysiä raskauden vaiku-
tuksesta ei kuitenkaan voitu tehdä puutteellisten tietojen vuoksi. 
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4.2.3 Aiemmat punasolusiirrot 
73 potilasta oli saanut punasolusiirtoja ennen uuden vasta-aineen havaitsemista. Viiden 
potilaan kohdalla ei ollut tietoa siirrettyjen yksiköiden määrästä. Lopuilla potilailla (68) 
siirrettyjen yksiköiden mediaani oli kuusi yksikköä (vaihteluväli 1–135 yksikköä). Neljällä 
potilaalla ei ollut tietoa myöskään viimeksi siirrettyjen yksiköiden määrästä. 69 potilaalla 
löytyi tieto myös viimeisimmästä siirrosta, jolloin siirrettyjen yksiköiden mediaaniksi tuli 
kaksi yksikköä (vaihteluväli 1–12 yksikköä). Näiden 69 potilaan kohdalla 53 potilaan pu-
nasolusiirtoa edeltänyt hemoglobiinitaso saatiin selvitettyä, jolloin hemoglobiiniarvon me-
diaani oli 81 g/l (vaihteluväli 49–106 g/l). 
Aiemmin punasolusiirtoja saaneet potilaat (Md = 1, n = 73) muodostivat keskimäärin sa-
man määrän vasta-aineita kuin potilaat, jotka eivät olleet saaneet punasolusiirtoja (Md = 1, 
n = 62). Näidenkään ryhmien välillä ei Mann-Whitneyn U-testillä saatu esiin tilastollisesti 
merkitsevää eroa (Z = -1,440; p = 0,150). Sen sijaan punasolusiirroilla vaikutti olevan yh-
teys muodostuneiden vasta-aineiden merkitsevyyteen (df = 2; χ² = 9,712; p = 0,007), kun 
testaamisessa käytettiin χ²-testiä. Potilaat, joilla taustalla oli punasolusiirtoja, muodostivat 
enemmän kliinisesti merkitseviä vasta-aineita ja vastaavasti taas potilaat, joilla ei oltu do-
kumentoitu aiempia punasolusiirtoja, muodostivat enemmän kliinisesti merkityksettömiä 
vasta-aineita. Mikäli tiedot aiemmista verensiirroista voidaan olettaa paikkansapitäviksi, 
punasolusiirrot olisivat altistaneet kliinisesti merkittävälle alloimmunisoitumiselle. 
4.2.4 Aiemmat punasoluvasta-aineet 
Kaiken kaikkiaan punasolusiirtoja saaneilla potilailla 17:sta oli ennestään vasta-aineita. 
Potilaista, joilta ei löytynyt tietoa aiemmista punasolusiirroista, kolmella oli aiempia vasta-
aineita. Aiempia vasta-aineita oli yhteensä 47. Allovasta-aineita oli 36, panagglutiniineja 
neljä ja tunnistamattomia seitsemän kappaletta. Yhdellä potilaalla oli ennestään kuusi vas-
ta-ainetta. Viisi, neljä ja kolme yhtäaikaista aiempaa vasta-ainetta oli kaikissa kategorioissa 
kahdella potilaalla. Neljällä potilaalla oli kaksi vasta-ainetta ja lopuilla yhdeksällä oli kul-
lakin yksi vasta-aine ennestään. Näin ollen aiempien vasta-aineiden lukumäärän mediaani 
oli kaksi. Taulukossa 5 on esitetty tarkemmin kunkin potilaan aiemmat vasta-aineet. Tau-
lukosta käyvät lisäksi ilmi potilaan sukupuoli, tieto mahdollisista punasolusiirroista sekä 
uudet, muodostuneet vasta-aineet. 
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Aiemmin immunisoituneet potilaat (Md = 1, n = 20) muodostivat keskimäärin saman mää-
rän vasta-aineita kuin aiemmin immunisoitumattomat potilaat (Md = 1, n = 115). Tilastol-
linen ero näidenkään ryhmien välillä Mann-Whitneyn U-testillä laskettuna ei ollut merkit-
sevä (Z = -0,701; p = 0,483). Myöskään aiemmilla vasta-aineilla ja uusien muodostuneiden 
vasta-aineiden merkitsevyydellä ei ollut tilastollista yhteyttä (df = 2; χ² = 0,336; p = 0,843) 
χ²-testin perusteella. 
TAULUKKO 5 Aiempien punasoluvasta-aineiden yhteys uusiin punasoluvasta-aineisiin 
Aiemmat punasoluvasta-aineet Sukupuoli Aiempia punasolusiirtoja Muodostuneet punasoluvasta-aineet
Anti-M Mies Kyllä Anti-K
Anti-M Nainen Kyllä Tunnistamaton
Anti-N Mies Kyllä Panagglutiniini
Anti-E Mies Kyllä Anti-LWb
Anti-Fya Nainen Kyllä Anti-LWb+panagglutiniini+tunnistamaton
Anti-Jkb Nainen Kyllä Anti-E+tunnistamaton *
Panagglutiniini Nainen Ei Tunnistamaton
Tunnistamaton Mies Kyllä Anti-Ch
Tunnistamaton Mies Kyllä Anti-Jka
Anti-D+C Nainen Ei Anti-Fya
Anti-D+E Nainen Kyllä Tunnistamaton
Anti-E+tunnistamaton Nainen Kyllä Autoanti-C
Anti-Cw+tunnistamaton Mies Ei Autoanti-e
Anti-E+Jkb+tunnistamaton Nainen Kyllä Autoanti-D+panagglutiniini *
Anti-c+WESa+panagglutiniini Nainen Kyllä Anti-E †
Anti-E+c+Cw+tunnistamaton Mies Kyllä Panagglutiniini ‡
Anti-E+c+WESa+panagglutiniini Nainen Kyllä Tunnistamaton †
Anti-E+c+Cw+panagglutiniini+tunnistamaton Mies Kyllä Anti-Cob ‡
Anti-E+c+Cx+K+Fya Nainen Kyllä Anti-Jkb ∫
Anti-E+c+Cx+K+Fya+Jkb Nainen Kyllä Anti-Cw ∫
*, †, ‡, ∫: kyseessä sama potilas  
4.2.5 Riskitekijöiden interaktiot 
Potilaiden jakaantuminen alaryhmiin sukupuolen, aiempien punasolusiirtojen ja -vasta-
aineiden suhteen käy ilmi kaaviosta 1. Kaaviossa on ilmoitettu myös kunkin ryhmän aiem-
pien ja muodostamien vasta-aineiden lukumäärä. Kaavion 1 pohjalta tehdyssä kuviossa 4 
puolestaan on esitetty kunkin potilasalaryhmän prosentuaalinen osuus kaikista potilaista 
sekä kyseisen potilasryhmän muodostamien vasta-aineiden prosentuaalinen osuus kaikista 
vasta-aineista. 
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KAAVIO 1 Eri potilasryhmien muodostamien punasoluvasta-aineiden lukumäärä 
 
KUVIO 4 Muodostuneet punasoluvasta-aineet potilasryhmittäin 
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Kuvion 4 perusteella tuli vaikutelma, että punasolusiirtoja saaneilla naisilla vasta-aineita 
muodostuisi suhteellisesti enemmän, joten edellä jo yksittäin analysoituja riskitekijöitä – 
sukupuolta, aiempia punasolusiirtoja ja -vasta-aineita – analysoitiin samanaikaisesti myös 
Poissonin regression avulla. Miesten riski muodostaa vasta-aineita suhteessa naisiin oli 
alhaisempi (IRR = 0,880). Ero ei kuitenkaan ollut tilastollisesti merkitsevä (df = 1; W = 
0,659; p = 0,417). Punasolusiirtoja saaneilla potilailla oli puolestaan korkeampi riski muo-
dostaa vasta-aineita verrattuna potilaisiin, jotka eivät olleet saaneet aiempia siirtoja (IRR = 
1,243). Tilastollista merkitsevyyttä ei edelleenkään ollut (df = 1; W = 1,906; p = 0,167). 
Potilailla, joilla oli ennestään vasta-aineita, riski muodostaa uusia vasta-aineita oli alhai-
sempi verrattuna immunisoitumattomiin (IRR = 0,843), mutta edelleen ero ryhmien välillä 
ei ollut merkitsevä (df = 1; W = 0,570, p = 0,450). Mallin avulla testattiin myös jokainen 
tarkasteltava tekijä erikseen ja myös yhdessä mahdollisten vuorovaikutusten vuoksi, mutta 
missään asetelmassa ei saatu esiin tilastollista merkitsevyyttä. Näin ollen kyseisessä tutki-
musjoukossa sukupuolella, aiemmilla punasolusiirroilla eikä -vasta-aineilla ollut tilastollis-
ta yhteyttä muodostuneiden vasta-aineiden lukumäärään. 
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5 POHDINTA 
5.1 Anti-M 
Anti-M on useimmiten luonnollinen vasta-aine ja vain harvoin kliinisesti merkitsevä. Har-
vinaisissa tapauksissa anti-M voi kuitenkin olla syynä vastasyntyneen hemolyyttiseen tau-
tiin raskaudenaikaisen immunisaation seurauksena (Hellstén 2006). Omassa aineistossam-
me anti-M luokiteltiinkin kliinisesti merkityksettömäksi vasta-aineeksi kautta linjan yhtä 
poikkeusta lukuun ottamatta. Kyseinen poikkeus tehtiin, jotta saamiamme tuloksia pystyt-
tiin vertailemaan Schonewillen väitöskirjatutkimuksessa esitettyihin tuloksiin (Schonewille 
2007). On kuitenkin muistettava, että anti-M siis joissain tutkimuksissa on voitu luokitella 
kliinisesti merkitseväksi, mikä osaltaan vaikuttaa eri tutkimusten tulosten vertailtavuuteen. 
5.2 Punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuus 
Punasoluvasta-aineiden karkeaksi kokonaisilmaantuvuudeksi saatiin 1,81 %, kun kaikki 
vasta-ainetunnistukset suhteutettiin kaikkiin vasta-aineseulontoihin (520/28 712). Kyseinen 
ilmaantuvuus vastaa hyvin arvioita punasoluvasta-aineiden ilmaantuvuuksista (n. 1–3 %) 
satunnaisissa potilasjoukoissa (Schonewille 2007). Vastaavasti täysin uusien vasta-
aineiden kokonaisilmaantuvuus oli 0,47 % (135/28 712). Ilmaantuvuus laski entisestään, 
mikäli huomioitiin vain tapaukset, joissa potilaalla oli vähintään yksi allovasta-aine 
(86/28 712; 0,30 %) ja kliinisesti merkitsevä vasta-aineyhdistelmä (75/28 712; 0,26 %). 
Alhaiset ilmaantuvuudet voivat osaltaan selittyä suomalaisen väestön homogeenisyydellä. 
Vuonna 2014 Suomessa todettiin 112 punasoluvasta-aineitta, jotka suuntautuivat harvinai-
sia veriryhmiä kohtaan (Sareneva ym. 2015). Oman aineistomme osuus näistä vasta-
aineista oli 7,1 %. Vastaavasti yleisten veriryhmien vasta-aineita oli koko maassa seitse-
män kappaletta, joista yksi oli mukana omassa aineistossamme (14,3 %) (Sareneva ym. 
2015). PSSHP:n toiminnan laajuus kuitenkin kattoi n. 5 % sekä punasolusiirtoja saaneista 
potilaista että siirretyistä punasoluvalmisteista, mutta kyseisten vasta-aineiden ilmaantu-
vuus oli kuitenkin korkeampi suhteessa toiminnan laajuuteen. Yleistystä vasta-aineiden 
suurempaan alueelliseen ilmaantuvuuteen PSSHP:n alueella ei kuitenkaan voi tehdä, sillä 
tarkastelun ulkopuolelle jäi huomattava osa kaikista muista vasta-aineista. 
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5.3 Yleisimmät allovasta-aineet 
Vasta-aineet muodostuvat yleisimmin Rhesus-, Kidd- tai Duffy-veriryhmäjärjestelmien 
antigeeneja kohtaan (Ruutu ym. 2007). Aineistossamme uusista vasta-aineista selkeä 
enemmistö (78/109; 71,6 %) kuului Rhesus-, Kidd- tai Duffy-veriryhmäjärjestelmään, kun 
tunnistamattomat vasta-aineet ja panagglutiniinit jätettiin huomioimatta. Yleisimmin tava-
tut immuunivasta-aineet ovat laskevassa järjestyksessä anti-D, -K, -E, -Fy
a
 ja -Jk
a
 (Issitt 
1998, Klein ym. 2005). Aineistossamme kyseiset vasta-aineet olivat yleisimpien joukossa, 
mutta järjestys oli hieman eriävä (anti-E, -D, -K, -Jk
a
, -Fy
a
). Suomessa on pitkäjänteisesti 
annettu raskaana oleville naisille anti-D-suojaus, mikä voi olla yksi syy siihen, ettei anti-D 
ollut yleisin tunnistettu vasta-aine. Kaiken kaikkiaan edellä mainitut vasta-aineet muodos-
tivat 49,5 % vasta-aineista (54/109), kun jätettiin edelleen tunnistamattomat vasta-aineet ja 
panagglutiniinit huomiotta. Kolmessa laajassa retrospektiivisessä tutkimuksessa 55 % klii-
nisesti merkityksellisistä vasta-aineista (anti-M mukaan luettuna) kohdistui Rh- ja K- veri-
ryhmien antigeeneja kohtaan. (Schonewille 2007). Selvitystyössämme vastaavaksi luvuksi 
saatiin 62,9 % (44/70). Vasta-ainejakauma yleisimpien vasta-aineiden kohdalla oli siis hy-
vin samankaltainen kuin kirjallisuudessa on esitetty. 
5.4 Riskitekijöiden arviointi 
Millään riskitekijällä (ikä, sukupuoli, aiemmat punasolusiirrot ja -vasta-aineet) ei ollut yh-
teyttä muodostuneiden vasta-aineiden lukumäärään. Vastaavasti kun tarkasteltiin muodos-
tuneiden vasta-aineiden kliinistä merkitsevyyttä ja riskitekijöitä, oli aiemmilla punasolu-
siirroilla ja muodostuneiden vasta-aineiden kliinisellä merkitsevyydellä tilastollisesti mer-
kittävä yhteys (df = 2; χ² = 9,712; p = 0,007). Punasoluja aiemmin saaneilla potilailla muo-
dostuneet punasoluvasta-aineet olivat useammin kliinisesti merkitseviä verrattuna potilai-
siin, jotka eivät olleet saaneet punasoluja. Näin ollen aiemmat punasolusiirrot vaikuttaisi-
vat olevan riski kliinisesti merkittävälle alloimmunisaatiolle kuten kirjallisuuskin esittää 
(Higgins ja Sloan 2008, Zalpuri ym. 2012, Zalpuri ym. 2014b). Muut riskitekijät eivät ol-
leet tilastollisesti merkitseviä. Vaikka kirjallisuudessa naissukupuoli on esitetty riskitekijä-
nä yli 45-vuotiailla (Verduin ym. 2015), ei vastaavaa yhteyttä tullut esiin aineistomme si-
säisessä tarkastelussa. 
  28 
5.5 Punasolusiirtojen indikaatiot 
Kun hemoglobiinitaso ennen punasolusiirtoa saatiin selvitettyä, oli mediaani 81 g/l, mikä 
sijoittuu yleisesti suositeltujen punasolusiirtorajojen yläpäähän (Ruutu ym. 2007). Syytä 
olisi pohtia, täyttävätkö kaikki punasoluja saaneet potilaat siirrolle asetetut indikaatiot eli 
oliko potilaalla alhaisen hemoglobiini lisäksi myös anemian oireita, joita pyritään pu-
nasoluja siirtämällä lievittämään. Viimeksi siirrettyjen yksiköiden mediaani oli kaksi yk-
sikköä, mikä on yleisimmin kerralla siirrettyjen yksiköiden määrä (Ruutu ym. 2007). Toi-
saalta verivalmisteiden optimaalinen käyttö ei ole käytön ehdotonta minimointia (Mäki 
ym. 2009). Tämän selvitystyön perusteella on mahdotonta sanoa, voisiko punasoluvasta-
aineiden ilmaantuvuutta vielä alentaa entisestään optimoimalla punasolujen käyttöä. Ky-
symys on kuitenkin pohtimisen arvoinen. 
5.6 Puutteet 
Selvitystyöllä oli myös puutteensa. Ensinnäkin suurin osa tiedoista kerättiin täysin käsityö-
nä, jolloin inhimillinen virhelähde on otettava huomioon. Toisekseen tietoja haettiin vain 
ISLAB:in tietojärjestelmistä, jolloin itse sairaalan potilastietojärjestelmän kertomukset 
jäivät pimentoon. Täten potilaiden perussairauksia ei pystytty selvittämään ja puutteen 
paikkaamiseksi potilaat kategorioitiin osastojen avulla. Mikäli potilaat olisi voitu kategori-
oida sairauksien perusteella, olisi uusien vasta-aineiden ilmaantuvuuksia voitu tarkastella 
pienemmissä potilasryhmissä. Nyt potilasryhmä oli varsin heterogeeninen eikä johtopää-
töksiä juuri voitu tehdä. Samaisen syyn vuoksi myös tietoa mahdollisesta immunosupres-
siivisesta lääkityksestä ei ollut saatavissa. Suora antiglobuliinikoe voi olla positiivinen mm. 
hemolyyttisissä tiloissa tai lääkkeiden vaikutuksesta (Hellstén 2006). Edelleen edellä esite-
tyistä syistä johtuen myös suoran antiglobuliinikokeen tuloksia ei pystytty tulkitsemaan. 
Suurta osaa vasta-aineista ei pystytty tunnistamaan, mikä myös osaltaan vaikeutti tulosten 
tulkintaa. Osalla kerätystä informaatiosta ei myöskään ollut esitysarvoa. 
Sen lisäksi, että ISLAB:in tietojärjestelmät eivät pystyneet korvaamaan tietojensa puolesta 
sairaalan potilastietojärjestelmää, eivät tietojärjestelmät toimineet täysin toivotulla tavalla. 
Puijon verikeskuksen toiminnan laajuuden kuvailemiseksi haluttiin selvittää vuoden 2014 
punasoluja saaneiden potilaiden kokonaismäärä. Tätä tietoa ei ollut saatavissa Verkisistä, 
vaan tieto oli haettava taloushallinnon tietojärjestelmän Sigman kautta. Uusien punasolu-
  29 
vasta-aineiden ilmaantuvuutta arvioitaessa käytettiin vasta-aineseulontojen kokonaismää-
rää (28 712), joka oli haettava myös samaisen ohjelman kautta. Huomioitavaa onkin, että 
yhdelle ja samalle potilaalle on voitu tehdä vasta-aineseulonta useampaan kertaan, mikä 
puolestaan on voinut johtaa virheellisesti liian alhaiseen ilmaantuvuusarvioon. Toisaalta 
aineistossa esiintyi neljä potilasta kahteen kertaan, joten potilaan esiintyminen useamman 
kerran seulonnoissa ei automaattisesti väärennä tuloksia. Toisekseen, Suomessa ei ole käy-
tössä tietojärjestelmää, jonka avulla tiedot potilaan veriryhmästä ja mahdollisesti tärkeistä 
vasta-aineista olisivat saatavilla kaikissa maamme sairaaloissa (Juvonen ym. 2013, Sarene-
va ym. 2015). Tämän vuoksi oman selvitystyömmekään kohdalla ei voida olla täysin var-
moja potilaan verensiirtohistoriasta. 
Aineistoa ei ollut alun perin tarkoitus analysoida tilastollisesti, minkä vuoksi tiedot kerät-
tiin vain täysin uusia vasta-aineita muodostaneista potilaista eikä kaikista vasta-
ainetunnistukseen ohjautuneista potilaista. Tilastollinen analyysi oli osittain mahdollista, 
mutta koska vertailujoukko puuttui, ei esim. yksittäiselle vasta-aineelle ollut mahdollista 
laskea p-arvoa vaikkapa sukupuolen suhteen. Näin ollen ei ollut mahdollista arvioida jon-
kin yksittäisen vasta-aineen suurempaa esiintymistä naisilla kuin miehillä tilastollisessa 
mielessä. Samaisesta syystä johtuen ei voitu myöskään arvioida, oliko naisten suuri esiin-
tyminen aineistossa tilastollisesti merkitsevää vai pelkästään sattumaa. Myös otoskoko 
vaikutti tilastollisen analyysin tekoon ja saatuihin tilastollisiin merkitsevyyksiin onkin suh-
tauduttava varauksella. 
5.7 Lopuksi 
Tämän selvitystyön tarkoituksena oli kartoittaa uusien punasoluvasta-aineiden muodostu-
misen yleisyyttä PSSHP:n alueella ja verrata tuloksia kirjallisuuteen. Kaiken kaikkiaan 
punasoluvasta-aineiden yleinen ilmaantuvuus PSSHP:n alueella vastasi kirjallisuudessa 
esitettyjä ilmaantuvuuksia. Myös uusien punasoluvasta-aineiden ilmaantuminen oli alhaista 
ja jakauma noudatteli kirjallisuudessa esitettyjä yleisimpien vasta-aineiden ilmaantuvuuk-
sia. Laajempi fenotyypitys joissain tutkimuksissa vähensi allovasta-aineiden muodostumis-
ta (Pujani ym. 2014), mutta nykykäsityksen mukaan tavanomaisissa tapauksissa ei ole tar-
vetta punasoluvalmisteiden laajemmalle fenotyypitykselle (Gehrie ja Tormey 2014, Kor-
moczi ja Mayr 2014). Saatujen tulosten valossa PSSHP:n alueella tilanne on vielä hyvä, 
joten selvitystyönkään perusteella ei ole tarvetta siirtyä rutiininomaisesti laajempiin pu-
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nasoluvalmisteiden fenotyypityksiin. Liian laajalla fenotyypityksellä ei myöskään löydet-
täisi kaikille sopivia punasoluvalmisteita, joten rutiininomainen ja ennaltaehkäisevä ratkai-
su se ei ole. Huomioitavaa kuitenkin on, että pienikin määrä immunisoituneita potilaita 
aiheuttaa paljon työtä verikeskuksessa. Lisäksi alati lisääntyvä maahanmuutto aiheuttaa 
omat haasteensa lisäämällä esim. perinnöllisiä hemoglobiinipoikkeavuuksia sairastavien 
määrää Suomessa. Maahanmuuttajilla on myös oman etnisen taustansa mukaiset veriryh-
mien ominaispiirteet ja sitä myötä myös -harvinaisuudet. Jotta sopivia verivalmisteita löy-
dettäisiin jatkossakin kaikille, ei tulevaisuudessa voida tutkia ja seuloa ainoastaan suoma-
laisille tyypillisiä veriryhmäharvinaisuuksia (Sareneva ym. 2015). 
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LIITTEET 
Liite 1 
Taulukko nykyisistä veriryhmäjärjestelmistä, näiden lyhenteistä sekä opinnäytetyössä 
esiintyvistä veriryhmien antigeeneista (International Society of Blood Transfusion 2014) 
Veriryhmäjärjestelmä Symboli Nro Opinnäytetyössä esiintyvät antigeenit
ABO ABO 001 A, B, AB
MNS MNS 002 M, N, S, s
P1PK P1PK 003 P1
Rh RH 004 D, C, E, c, e, f, Cw, Cx
Lutheran LU 005 Lua, Lub
Kell KEL 006 K, k, Kpa, Kpb, Jsa, Jsb, Ula
Lewis LE 007 Lea, Leb
Duffy FY 008 Fya, Fyb
Kidd JK 009 Jka, Jkb, Jk3
Diego DI 010
Yt YT 011
Xg XG 012 Xga
Scianna SC 013
Dombrock DO 014
Colton CO 015 Coa, Cob
Landsteiner-Wiener LW 016 LWa, LWb
Chido/Rodgers CH/RG 017 Ch
H H 018
Kx XK 019
Gerbich GE 020 Lsa
Cromer CROM 021 WESa
Knops KN 022
Indian IN 023
Ok OK 024
Raph RAPH 025
John Milton Hagen JMH 026
I I 027
Globoside GLOB 028 P
Gill GIL 029
Rh-associated glycoprotein RHAG 030
FORS FORS 031
JR JR 032
LAN LAN 033
VEL VEL 034 Vel
CD59 CD59 035  
